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論 文 内 容 の 要 旨 
【目的】C型肝炎ウイルス（HCV）感染者における飲酒習慣と肝細胞癌（肝癌）発生の関連を、疾病経過および
飲酒習慣の変化に着目して検討した。 
【対象と方法】デザインは症例・対照研究とした。2001年11月１日から2002年１月31日に本学医学部附属
病院肝胆膵内科を受診した患者のうち、HCV-RNA陽性者1,159人をstudy baseとした。症例候補として、過去
3年以内に肝胆膵内科で初めて肝癌と診断された者を選出した。対照候補として、肝癌を有さない者より、1
症例につき性、年齢（±2歳）、肝胆膵内科初診日（±2年）をマッチさせた者を最大5人まで選出した。１人
の面接員が飲酒習慣に関するインタビューを実施し、現在までの詳細な飲酒歴について情報を収集した。現在
までおよび肝疾患指摘前後の各期間について積算飲酒量および一日平均飲酒量を算出し、本研究の主要曝露変
数とした。Conditional logistic regression modelにより、統計学的解析を行なった。 
【結果】最終解析対象者数は症例73人、対照253人であった。対象者全員の解析では、現在までの飲酒による
肝癌のリスクの低下を認めた（trend P=0.059- 0.06）。肝疾患指摘前の飲酒に関しても同様の傾向を認めた
が、肝疾患指摘後の飲酒に関しては関連を認めなかった。肝障害進展度が軽度の者について検討した結果、肝
疾患指摘後の飲酒によるリスクの上昇を認めたが、統計学的有意性を検出するには到らなかった。 
【結論】本研究においては、飲酒とHCV関連肝癌に強い正の関連を認めなかった。 
 
論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨 
飲酒は肝細胞癌（肝癌）のリスク要因であるといわれている。C型肝炎ウイルス（HCV）関連肝癌に関しても
飲酒がリスク要因であると示唆されているが、結論は得られていない。 
著者らは、飲酒とHCV関連肝癌の関連を検討するため、対象者をHCV感染者に限定した症例・対照研究を実
施し（症例：過去3年以内に診断された肝癌患者73人、対照：肝癌を有しない患者253人）、特に疾病経過お
よび飲酒習慣の変化に着目して解析した。飲酒習慣に関しては１人の面接員がインタビューを実施し、詳細な
飲酒歴を聴取した。これに基づき、①現在までの全飲酒歴、②肝疾患指摘前の飲酒歴、③肝疾患指摘後の飲酒
歴、の３期間について積算飲酒量および一日平均飲酒量を計算した。Conditional logistic modelにより多要
因（初診時の検査所見など）の影響を調整し、飲酒のオッズ比（OR）を算出した。 
（1）対象者全員の解析では、現在までの全飲酒による肝癌のリスク低下が、境界域の有意性をもって認められ
た（積算飲酒量260kg以上：OR=0.37、P=0.067、一日平均飲酒量20g以上：OR=0.36、P=0.056）。肝疾患指摘前
の飲酒に関しても同様の傾向を認めたが、肝疾患指摘後の飲酒に関しては関連を認めなかった。（2）肝障害進
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展度が軽度の者（初診時腹部超音波所見で微小変化群）に限った解析では、肝疾患指摘後の飲酒でORの上昇を
認めたが、統計学的有意には到らなかった。以上、「飲酒とHCV関連肝癌については、飲酒によるリスク低下傾
向が示唆されたものの、強い正の関連を認めない」という結果を得た。 
この所見については、生存者のみを対象としたことによる偏り（survivor bias）など、疫学理論の観点から
十分に考察されている。さらに、「HCV感染者における多量飲酒は肝不全を進行させるため、肝癌発生まで長期
に生存できない可能性」を指摘したことは、今後の新たな研究につながると考えられる。 
研究デザインの点に関しても、HCV関連肝癌のリスク要因に関する研究で、面接により詳細に飲酒歴を聴取し、
肝疾患指摘前後の飲酒量について検討した報告は初めてである。 
以上により、著者は博士（医学）の学位を授与されるに値するものと判定された。 
 
